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Introducao

A esclerose miltipla é uma doenca desmielinizante, que acomete o sistema
nervoso central, e leva os pacientes a episodios de surtos com varios
sintomas debilitantes clinicos e neurolégicos.

Diversos medicamentos sdo utilizados para o tratamento a depender da
linha terapéutica ou do grau de atividade da doenga.l

Novas abordagens terapéuticas, indicando o uso de medicamentos
considerados mais eficazes ja nos primeiros sintomas da doenca, podem
fazer com que o nimero de opg¢des em primeira linha aumente
considerav elmente.2

Objetivos

Este estudo tem por objetivo apresentar uma metandlise em rede (NMA)
comparando a eficacia de medicamentos modificadores do curso da
doenca (MMCD) aprovados pela Anvisa em pacientes com esclerose
multipla remitente recorrente (EMRR).

Métodos

Uma revisdo rapida da literatura foi realizada utilizando as bases de dados
MEDLINE, EMBASE, Cochrane e LILACS, buscando ensaios clinicos
randomizados (ECRs).

Foram realizadas andlises do risco de viés e da certeza de evidéncias.

A NMA foi realizada comparando os multiplos tratamentos com base nos
desfechos de taxa anualizada de surtos (TAS) e progressdo da
incapacidade sustentada (PIS) por seis meses.

Andlises de cenarios foram realizadas com a remogdo dos estudos
considerados com alto risco de viés ou heterogeneidade.

Resultados
Foram incluidos 33 ECRs (apenas trés com altorisco de viés).

Os resultados para a andlise de sensibilidade com exclusdo dos estudos
julgados com alto risco de viés e de estudos considerados heterogéneos
foram consistentes com os resultados do caso base.
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Figural - Diagrama da metandlise em rede da TAS e PIS para EMRR

Comparison: other vs 'Placebo’

Treatment (Random Effects Model) HR 95%-CI
Alentuzumabe 12 —+—

Ofatumumabe 20 —+—

0.30 [0.24; 0.37]
0.30 [0.23; 0.40]

Comparison: ‘Placebo’ vs other

Treatment (Random Effects Model) HR 95%-ClI
Alentuzumabe 12 0.42 [0.24;0.73]
MNatalizumabe — . 0.46 [0.32; 0.66]
Ocrelizumabe — 0.46 [0.26; 0.83]
Cladribina 3,5 e 0.53 [0.35; 0.80]
Ofatumumabe 20 . 0.53 [0.34; 0.84]
Fingolimode 0,5 — 067 [0.50;0.89]
Cladribina 5,25 — 0.68 [0.46; 1.00]
INF beta 1a 30 e 0.70 [0.52; 0.93]
D Fumarato 12 — 0.71 [0.51; 0.98]
GlatirAmer 20 — .| 0.74 [0.53;1.04]
INF beta 1a 44 —_—T 0.76 [0.48; 1.22]
Teriflunomida 14 — 0.79 [0.58; 1.08]
Placebo 1.00
1
0.5 1 2

Figura 3 - Gréfico de floresta dos MMCD versus placebo para aPIS por 6

meses.
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Natalizumabe — 0.32 [0.25; 0.40]
Ocrelizumabe 300 —=— 0.37 [0.29; 0.47]
Cladribina 3,5 —— 0.42 [0.32; 0.56]
Fingolimode 0,5 - 0.45 [0.38; 0.53]
Cladribina 5,25 —— 0.45 [0.34; 0.60]
Fumarato D 240 - 0.50 [0.41; 0.60]
Glatiramer 20 = 0.64 [0.57; 0.72]
Glatiramer 40 - 0.67 [0.55; 0.81]
INF beta 1a 44 . 3 0.67 [0.58; 0.77]
Teriflunomida 14 5 0.68 [0.57; 0.81]
INF beta 1b 250 - 0.68 [0.58; 0.79]
INF beta 1a 22 — 0.74 [0.63; 0.88]
INF beta 1a 30 - 0.84 [0.74; 0.96)
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Figura 2 - Gréfico de floresta dos MMCD versus placebo para a

TAS.

Figura4 - Tabela Sumério dos Resultados da NMA frequentista para a PIS por 6
meses.

Conclusdes

A magnitude da reducdo e a incerteza associada aos efeitos do tratamento
variaram entre os MMCD.

A comparacdo entre esses medicamentos se faz necessaria no momento
em que a enfoque no tratamento precoce com medicamentos de alta
eficacia vem sendo estudado como uma melhor abordagem para o
tratamento inicial da EMRR.

Esses dados da comparacgdo indireta de todos os MMCD aprovados no
Brasil podem servir de base para estudos de custo-efetividade e impacto
orgamentario tanto na perspectiva publica quanto na privada.
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